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Qu’est-ce qu’une 
vitamine ? 


Jean-Claude 

Guilland* 


De facteurs de correction 
de grandes endemies 
nutritionnelles, 
malheureusement toujours 
d’actualite dans les pays 
en voie de developpement, 
les vitamines sont 
maintenant pergues 
comme des facteurs 
de maintien d’un 
etat de sante optimal. 


L e role du medecin ne se limite plus au diagnostic des etats 
de deficit et a leur traitement, il doit aussi etre a meme de 
repondre aux interrogations de ses patients quant aux 
effets benefiques potentiels des vitamines vis-a-vis des maladies 
degeneratives (cancers, maladies cardiovasculaires, maladies 
mentales, pathologies oculaires, etc.). Depuis plusieurs decen- 
nies, les chercheurs ont evalue les consequences a long terme 
des deficits en vitamines sur la genese d’etats pathologiques 
multifactoriels, dans lesquels des mecanismes protecteurs defi- 
cients sont mis en cause. C’est ainsi que la connaissance de la 
physiologie de la vitamine D a considerablement progresse, la 
faisant passer du role d’hormone a tropisme purement phospho- 
calcique a celui d’hormone jouant un role global sur la sante. 


Les vitamines 

Definition 

Les vitamines (tableau 1), au nombre de 13, sont des subs- 
tances organiques, sans valeur energetique propre, agissant a 
faible dose, indispensables a I'organisme, car I’homme ne peut 
les synthetiser en quantite suffisante, et dont I’absence dans la 
ration alimentaire a pour consequence, a moyen et a long terme, 
le developpement de maladies carentielles. 


Ce qui est nouveau 


Dans les pays industrialises, les grands syndromes de carence 
vitaminique ont ete remplaces par des etats de deficit marginal, 
caracterises par des reserves en vitamines insuffisantes 
pour maintenir un etat fonctionnel physiologique normal. 

Ces etats frappent des populations specifiques (nouveau-nes, 
femmes enceintes, personnes ethyliques et sujets ages) 
et pourraient avoir, a long terme, des effets defavorables 
sur la sante. 


Metabolisme 

L’absorption des vitamines met en jeu un ou plusieurs transpor- 
ters specifiques ou un mecanisme de diffusion peu efficace 
lorsque les doses ingerees sont tres elevees. Voir figure 1 . 

Les vitamines (sauf C et E) subissent une transformation 
biochimique pour devenir actives. 

Certaines vitamines peuvent etre synthetisees par I’homme a 
partir de precurseurs (beta-carotene pour la vitamine A, trypto- 
phane pour la niacine et 7-dehydrocholesterol pour la vitamine 
D 3 ). La flore intestinale est capable de synthetiser la vitamine K 2 
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et la vitamine B 2 en quantites appreciates, mais la contribution 
reelle de la synthese bacterienne a la couverture des besoins 
n’est pas clairement etablie. 

Les vitamines A, D, E et ES 12 sont stockees dans I’organisme. 
Les autres vitamines ne sont pas stockees de fagon significative 
et doivent etre apportees regulierement par I’alimentation. 

Fonctions biochimiques et roles physiologiques 

La plupart des vitamines du groupe B interviennent dans le 
metabolisme cellulaire sous forme de coenzymes et participent 
a ce titre a de multiples reactions de degradation ou de synthese. 
La vitamine A (sous forme d’acide retinoique tout-frans) et la vita- 
mine D (sous forme de 1 ,25 [OH] 2 D) agissent sur les cellules 
cibles de fagon comparable aux hormones steroidiennes en 
se liant a des recepteurs specifiques et en reprimant ou induisant 
la transcription de plusieurs centaines de genes. L’acide retinoY- 
que joue un role primordial dans la differenciation cellulaire et, 
a fortiori, dans les phenomenes de croissance, de reproduction 
et dans les defenses immunitaires. La vitamine D a des effets 
« classiques » sur le metabolisme phosphocalcique et osseux, 
et « non classiques » de mieux en mieux documentes. La vita- 
mine K intervient comme cofacteur de la y-glutamylcarboxylase 
impliquee dans la maturation de 14 proteines, dont 4 proteines 
procoagulantes et 2 proteines de calcification. Les vitamines C 
et E sont des antioxydants, la premiere en milieu hydrosoluble 
et la seconde en milieu lipophile. Voir tableau 1 . 

Carences et deficiences 

Les carences vitaminiques sont rares en France. De veritables 
carences sont cependant diagnostiquees chez les patients 
denutris ou ayant des pathologies specifiques. Quelques cas 


de rachitisme carentiel necessitant une hospitalisation ont ete 
rapportes ces dernieres annees chez des adolescents a peau 
pigmentee et vivant en milieu defavorise. 

Les deficiences vitaminiques sont plus frequentes. Elies n’ont 
generalement aucune traduction clinique evidente ; elles fragilisent 
les individus qui en sont affectes. Les signes cliniques de carence 
sont classiques, mais peu utilisables en pratique, car tardifs 
(tableau 2). L’accumulation de signes cliniques de carence doit 
inciter a rechercher des facteurs de risque de deficit vitaminique et 
a conduire un diagnostic biologique afin de confirmer ce deficit. 

L'importance des stocks, la vitesse de renouvellement des 
reserves vitaminiques, le niveau des besoins, la capacite de 
I’organisme a s’adapter sont autant de facteurs qui influent sur 
le developpement de la maladie carentielle. Les carences experi- 
mentales ont permis de comprendre la cinetique des carences 
vitaminiques (fig. 2). 

L' analyse des caracteristiques du metabolisme des vitamines 
(fig. 1) met en evidence les mecanismes physiopathologiques 
de constitution d'une carence vitaminique: apport insuffisant; 
maldigestion ; malabsorption ; anomalie de transport et/ou de 
distribution; defaut d’activation et/ou d’utilisation intracellulaire 
(immaturite hepatique, maladies hereditaires du metabolisme, 
interactions medicamenteuses, alcoolisme chronique...); defaut 


POUR LA PRATIQUE 

►► Les carences vitaminiques sont rares en France, 
les deficiences sont plus frequentes. 

►► Les deficiences n’ont pas de traduction clinique evidente 
mais fragilisent les individus qui en sont affectes. 

►► Les signes biologiques de deficit vitaminique precedant 
les signes cliniques, I’approche biologique est essentielle 
pour etablir un diagnostic positif. 

►► Le diagnostic biologique repose sur le dosage dans le sang 
de la vitamine ou de ses metabolites et des tests fonctionnels. 

►► Un test therapeutique peut egalement signer un diagnostic 
en cas de regression de la symptomatologie. 

►► Des explorations a visee etiologique peuvent etre utiles 
pour distinguer une carence alimentaire d’une malabsorption. 

►► Trois types d’indications justifient la prescription 
de vitamines: la prevention de deficits vitaminiques 
dans des groupes a risque et leur correction ; I’utilisation 
de fortes doses dans une optique pharmacologique; 
la correction d’une anomalie hereditaire. 
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Noms chimiques, formes actives et roles physiologiques des 13 vitamines 


Vitamines 

Noms chimiques 

Formes actives 

Roles physiologiques 

A (vitamine 
anti-infectieuse) 

Retinol 

(Beta-carotene) 

1 1 -c/s-retinal 

Acide retinoi'que tout- trans 
Beta-carotene 

- Photoconversion de ia lumiere en influx nerveux 

- Integrite epitheliale, differenciation cellulaire, croissance, reproduction, 
immunite... 

- Provitamine A; antioxydant lipophile 

D (vitamine 
antirachitique) 

Ergocalciferol (Da) 
Cholecalciferol (D 3 ) 

1 ,25 (OH) 2 D 2 

1 ,25 (OH) 2 D 3 

- Actions « classiques » : mineralisation osseuse (t absorption intestinale 
calcium et phosphates ; t reabsorption renale calcium ; t resorption osseuse) 

- Actions « non classiques » (t immunite innee ; i immunite acquise; 
i proliferation ; t differenciation ; i angiogenese...) 

E 

a-, p-, 8-, y-tocopherols 
a-, p-, 8-, y-tocotrienols 

/?ffi?-a-tocopherol 

- Antioxydant lipophile (membranes cellulaires, lipoproteines) 

K (vitamine 
antihemorragique) 

Phylloquinone (K|) 
Menaquinones (K^ 
Phytomenadione 
(K 3 , forme de synthese) 

Phylloquinone 

Menaquinones 

- Carboxylation de I’acide glutamique : facteurs de coagulation, osteocalcine. . . 

B, (vitamine 
antinevritique) 

Thiamine 

Thiamine pyrophospate 

Thiamine triphospate 

- Coenzyme : decarboxylation des acides a-cetoniques 

(entree acide pyruvique dans cycle acide citrique - utilisation du glucose) 

- Transcetolisation : voie des pentoses phosphates 

- Conduction de I’influx nerveux 

b 2 

Riboflavine 

Flavine mononucleotide 

Flavine adenine dinucleotide 

- Coenzyme : cycle de I’acide citrique et chaine respiratoire (production ATP) 

- Catabolisme des acides gras 

B 3 ou PP 

(facteur 

antipellagreux) 

Acide nicotinique, 
nicotinamide 

Nicotinamide adenine 
dinucleotide 

Nicotinamide dinucleotide 
phosphate 

- Coenzyme : catabolisme des glucides et des lipides, cycle de I’acide citrique 
(production d’ATP), synthese des acides gras 

b 5 

Acide pantothenique 

Acide pantothenique: 
Coenzyme A (CoA) 
Phosphopantetheine : Acyl 
Carrier Protein (ACP) 

- CoA: metabolisme des glucides, lipides et acides amines 

- ACP : synthese des acides gras 

Be 

Pyridoxine, pyridoxal, 
pyridoxamine 

Pyridoxal 5’-phosphate 

- Coenzyme : metabolisme des acides amines 

- Synthese de neurotransmetteurs (GABA) 

Be 

Biotine 

Biotinyl-AMP 

- Coenzyme de 4 carboxylases : catabolisme des glucides, acides gras impairs, 
certains acides amines 

b 9 

Folates 

Acide folique (precurseur; 
forme de synthese) 

T etrahydrof o lates 

Acide folinique 
(5-formyl-tetrahydrofolate ; 
forme de synthese) 

- Metabolisme des unites monocarbonees (1C): methylation de I’homocysteine 
en methionine 

- Synthese de la thymidine (synthese et reparation ADN) 

- Synthese des purines (synthese ADN et ARN) 

B 12 (facteur 
antipernicieux) 

Cobalamines 

Adenosylcobalamine 

Methylcobalamine 

- Isomerisation du methylmalonate en succinyl-CoA 
(entree dans cycle de I’acide citrique) 

- Methylation de I'homocysteine en methionine 

C (vitamine 
antiscorbutique) 

Acide L-ascorbique 

Acide ascorbique 

Acide dehydroascorbique 

- Oxydoreduction : agent reducteur et antioxydant hydrosoluble 

- Hydroxylation : synthese du collagene, des catecholamines, de la carnitine, 
des acides biliaires... 
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CM 

3 Tableaux et signes cliniques des carences vitaminiques 

CO 

c 


Vitamine 

Tableaux et signes cliniques 

A 

Atteinte oculaire (i vision crepusculaire puis xeropthalmie) 

Sensibilite accrue aux infections 

Secheresse des muqueuses 

D 

Rachitisme chez I’enfant (deformations osseuses, retard de I'ossification, troubles de la marche, tetanies) 

Osteomalacie chez I’adulte (douleurs osseuses et musculaires) 

Osteoporose (t risque de chutes = > t risque de fractures) 

Douleurs osseuses et musculaires, troubles de la marche 

E 

Signes hematologiques (hemolyse), neuromusculaires et ophtalmologiques = syndrome neurodegeneratif 

K 

Maladie hemorragique du nouveau-ne 

Adulte : ecchymoses, saignements du nez, t risque de fractures 

Bi 

Beriberi sec: atteinte neurologique peripherique ou polynevrite evoluant vers une paralysie flasque 

Beriberi humide : atteinte cardiaque (oedemes, tachycardie, cardiomegalie, insuffisance cardiaque congestive) 

Beriberi cerebral ou encephalopathie de Gayet-Wernicke (troubles oculomoteurs, atteinte cerebelleuse avec troubles de I’equilibre 
et desorientation temporo-spatiale) puis syndrome de Korsakoff (amnesie anterograde et retrograde) 

Beriberi infantile : oedemes, dyspnee, oligurie, aphonie, troubles cardiovasculaires 

b 2 

Signes cutaneo-muqueux (dermite seborrheique, cheilite, perleche, glossite) et oculaires (photophobie, larmoiement) non specifiques 

PP 

Diarrhees, dermatite a type d’erythro-oedeme bulleux, demence (« 3D ») 

b 5 

Pas de tableau specifique : fragility cutanee, alopecie, troubles digestifs et neurologiques 

Be 

Signes cutaneo-muqueux (lesions seborrheiformes, acne), neuropsychiatriques (asthenie, depression, polynevrite distale) 
et hematologiques (anemie microcytaire hypochrome) non specifiques 

Be 

Signes cutanes (secheresse, dermite seborrheique, rash a predominance orofaciale, alopecie partielle ou totale) 

Autres: paresthesies, syndrome depressif, troubles de I’audition 

Bg 

Signes hematologiques (macrocytose, anemie megaloblastique aregenerative), neurologiques (apathie, fatigue, maux de tete, insomnie, 
faiblesse, depression), gastro-intestinaux (diarrhee, douleurs digestives, perte d’appetit) 

Bi2 

Signes hematologiques (macrocytose, anemie megaloblastique aregenerative), manifestations neurologiques (sclerose combinee de la moelle) 
et cutaneo-muqueuses (glossite de Hunter, atrophie villositaire) 

c 

Syndrome hemorragique, ichtyose, gingivite et parodontolyse 

Autres: irritabilite, malaise, asthenie, depression 


de stockage ; augmentation de I'elimination (dialyse. . .) ; augmen- 
tation des besoins (grossesse, allaitement, episodes infectieux...). 

Diagnostic des deficits vitaminiques 

L' evaluation du statut vitaminique repose sur un examen 
clinique, des tests biologiques et, beaucoup plus rarement, sur 
un interrogatoire alimentaire succinct permettant de mettre en 
evidence si certains aliments sont sous-representes et si le 
niveau energetique de la ration est suffisant (cas de la B 12 chez 
les vegetaliens stricts non supplements par cette vitamine et 
de la C chez les individus qui ne consomment pas de legumes ou 


de fruits). Les signes biologiques de deficit vitaminique prece- 
dant les signes cliniques, I’approche biologique apparart de 
ce fait essentielle pour etablir un diagnostic positif. Le diag- 
nostic biologique repose sur le dosage dans le sang de la 
vitamine ou de ses metabolites, et des tests fonctionnels 
(dosage d’une activite enzymatique dependant d’une vita- 
mine [B-i, B 2 et B 6 ] ; dosage de marqueurs metaboliques [B g , 
B 12 ] ; exploration de la vision [A] et de la coagulation [K] ; 
approche cytologique [A et cellules conjonctivales ; Bg, B 12 
et cellules sanguines]) [tableau 3]. Un test therapeutique peut 
egalement signer un diagnostic en cas de regression de la 
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symptomatologie. II doit etre imperativement pratique en situation 
d'urgence (encephalopathie en cas de suspicion de carence en 
thiamine). Enfin, des explorations a visee etiologique sont utiles 
pour distinguer une carence alimentaire d'une malabsorption. 

Sources et apports nutritionnels conseilles 

Aucun aliment ne contient toutes les vitamines en quantite 
suffisante pour couvrir I’ensemble des besoins vitaminiques; 
il taut done varier les sources alimentaires afin de reduire le risque 
de deficit vitaminique. On peut estimer que le lait maternel couvre 
les besoins en vitamines du nourrisson humain, sauf pour les 
vitamines D et K. Une ration suffisante au plan energetique 
(> 2000 keal/j) et diversifiee permet de couvrir les besoins en 
vitamines du groupe B de la plupart des individus. 

Les apports nutritionnels conseilles (ANC) [tableau 4] publies 
en France en 2001 sont des valeurs choisies par un groupe 
d’experts non seulement pour prevenir les etats de deficience 
vitaminique pour la plus grande partie d’un groupe de population 
defini en fonction de I’age et du sexe mais aussi, dans le cas 
des vitamines C, B g et B 12 , pour prevenir le developpement de 
pathologies au long cours. 1 Devant les risques associes aux 
apports vitaminiques superieurs aux ANC, des limites de securite 
en plus de I’apport alimentaire ont ete definies pour les vitamines 
A, D, E, PP, B 6 , Bg et C. 

Les ANC ont ete fixes pour couvrir les besoins de 97,5 % des 
membres d’un groupe defini en fonction de I’age et du sexe 
(fig. 3). Les apports conseilles sont done superieurs aux besoins 
reels d’une tres large fraction de cette population. La compa- 
raison des apports vitaminiques d’un individu aux apports 
conseilles ne permet done pas d’affirmer qu’ils sont insuffisants. 
On peut cependant emettre I’hypothese que plus les apports 
vitaminiques d’un individu sont inferieurs aux ANC, plus la proba- 
bility qu’ils ne couvrent pas ses besoins est grande. 

Vitaminotherapie, interets, 

limites et dangers des supplementations 

Dans la pratique medicate, trois types d’indication justifient la 
prescription de vitamines, ou « vitaminotherapie » : la prevention de 
deficits vitaminiques dans des groupes a risque (les doses utilisees 
sont proches des ANC) et la correction de ces deficits (les doses 
utilisees sont proches ou superieures aux ANC) ; I’utilisation de 
fortes doses dans une optique pharmacologique; la correction 
d'une anomalie hereditaire alterant primitivement une etape 
unique du metabolisme d’une vitamine specifique (les doses utili- 
sees sont le plus souvent tres superieures aux ANC). Si I’utilisation 
de vitamines pour prevenir ou corriger des deficits ou pour traiter 
des anomalies genetiques fait I’objet d’un consensus general, des 
controverses existent quant a la realite des benefices des supple- 
mentations vitaminiques vis-a-vis des maladies chroniques. 

L’utilisation des vitamines a titre preventif a fait I'objet de nom- 
breux travaux, tant experimentaux qu’epidemiologiques, depuis 


Augmentation des anomalies (%) 



Reserves vitaminiques Symptomes cliniques 

Metabolisme cellulaire Lesions anatomiques 


EBB Differentes phases d’une carence experimentale en vitamine B1 
chez I’homme. 


plusieurs decennies. II est apparu, d’une part, que des fractions 
plus ou moins importantes de populations presentent des 
valeurs pour les marqueurs biochimiques du statut vitaminique 
qui evoquent une deficience (et non une carence) et, d’autre part, 
que certains groupes de population peuvent beneficier d’une 
supplementation (nouveau-nes, enfants, adolescents, femmes 
enceintes, sujets ages) soit du fait d’une augmentation des 
besoins, soit du fait de reserves insuffisantes ou d’alterations 
du metabolisme vitaminique. 

Les mesures destinees a prevenir et corriger les deficits vitami- 
niques visent soit a optimiser les choix alimentaires en se fondant 
sur I 'education nutritionnelle, soit a enrichir des aliments courants 
(enrichissement obligatoire et enrichissement volontaire), soit 
a prescrire des preparations medicates vitaminees. Les habitudes 
alimentaires etant difficiles a modifier, I’enrichissement d’aliments 
courants et la prescription de supplements vitaminiques sont 
apparus comme des mesures plus efficaces. L’enrichissement 
obligatoire des aliments, pratique depuis plus de 80 ans dans 
les pays industrialises, a le double avantage d’apporter les 
vitamines a de vastes fractions de population sans necessiter de 
changements radicaux de modes de consommation alimentaire. 
Les gouvernements instituent I'enrichissement obligatoire en 
micronutriments lorsqu’une certaine proportion de la population 
generale - soit la majeure partie (enrichissement universel), soit un 
groupe determine (enrichissement cible) - est exposee a un risque 
de carence. L’enrichissement volontaire des aliments par les indus- 
triels dans un but commercial peut jouer un role positif sur le plan 
de la sante publique en contribuant a couvrir les besoins nutrition- 
nels et en reduisant ainsi le risque de deficit en micronutriments. 
De fait, I’enrichissement des aliments a grandement contribue a 
I’eradication des maladies associees aux carences vitaminiques, 
tel que le rachitisme, la pellagre, le scorbut et le beriberi. 
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TABLEAU 3 


Tests biologiques a utiliser pour explorer le statut vitaminique 


Vitamines 

Tests 

Avantages et inconvenients 

A 

Retinol serique ou plasmatique 

- Pas adapte pour detecter les deficiences, car retinolemie bien regulee et etroitement liee 
a la concentration serique de la proteine de transport du retinol, la retinol binding-protein (RBP), 
modifiee par plusieurs facteurs (denutrition, statut martial, etat inflammatoire, fonction renale) 

D 

25 (OH) D serique ou plasmatique 

- Marqueur du statut vitaminique D, car forme de reserve 

- Demi-vie importante (deux a trois semaines) 

- 25 [OH] D proportionnelle a synthese cutanee et apports 

- Inconvenients : nombreuses methodes de dosage (resultats pas toujours coherents selon methode 
utilisee) 

- Immunodosages (tres utilisees par les laboratoires, car debit eleve mais pas de differenciation 
entre 25 (OH) D 2 et 25 (OH) D 3 ) 

- Methode de reference (?) : chromatographie liquide couplee a la spectrometrie de masse. 

Pas de materiel de reference 

- Pas de vrai consensus sur valeurs seuils: 30 ng/mL pour groupes a risque - 20 ng/mL 
pour population generate? 


1 ,25 (OH) 2 D serique ou plasmatique 

- Forme active mais non representative du statut (finement regulee, diminue si 25 (OH) D < 5 ng/mL) 

- Mise en evidence d’un defaut d’expression de la 1 a-hydroxylase (rachitisme pseudocarentiel 
de type 1) ou du recepteur de la vitamine D (rachitisme pseudocarentiel de type II) 

- Appreciation de I’adaptation de la synthese de 1 ,25- (OH) 2 D aux besoins en calcium 
et en phosphates (=> dosage PTHi, calcemie, phosphoremie, calciurie) 

E 

a-tocopherol serique ou plasmatique 

- Mauvais marqueur, utilise pour des raisons soit pratiques, soit ethiques, soit techniques 
versus indicateurs plus sensibles : test de I'hemolyse des erythrocytes, dosage de la vitamine E 
dans le tissu adipeux, les plaquettes, les erythrocytes, les lymphocytes, les cellules 
de la muqueuse buccale et dosage d’un metabolite de la vitamine E, I’a-carboxyethyl 
hydroxychromane dans I’urine 

K 

Tests de coagulation (TP, TCA) 

- Pas specifiques, pas sensibles 


Vitamine K-i serique 

- Valeur diagnostique isolee discutee 

- Depend des apports alimentaires recents 

- Technique de dosage sophistiquee 


Proteines non carboxylees dependantes 
de la vitamine K (PIVKA) 

- Marqueur fonctionnel, pas specifique 

B, 

TPP sang total ou erythrocytes 

- Reflet des reserves tissulaires, forme active de la thiamine 

b 2 

Determination du coefficient d’activation 
de la glutathion reductase (a-EGR) 

- Marqueur fonctionnel, meilleur pouvoir diagnostique que dosage des formes coenzymatiques 
(FAD et FMN) dans le sang 

B 3 ou PP 

Dosage microbiologique de la vitamine PP 
totale ou dosage par chromatographie 
de i'acide nicotinique (AN) et du nicotinamide 
(NAM) dans le sang total ou le plasma 

Dosages sanguins de vitamine PP totale ou de AN et NAM peu sensibles - pas de parallelisme 
entre leurs concentrations et signes cliniques 


Dosage du N'-methylnicotinamide (NMN), 
du N'-methyl^-pyridone-S-carboxamide (2-py) 
etdu N'-methyl-T-pyridone-S-carboxamide (4-py) 
dans les urines des 24 heures 
par chromatographie 

Excretion urinaire du NMN = bon marqueur du statut en niacine 

Dosage non pratique en biologie medicate 
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Tests biologiques a utiliser pour explorer le statut vitaminique (suite) 


Vitamines 

B 6 



Tests 

Avantages et inconvenients 

Pyridoxal 5’-phosphate plasmatique 

- Bon marqueur, reflet des reserves hepatiques ; la concentration diminue avec I’age 

Folates seriques 

- Indicateur le plus largement utilise ; indicateur sensible des apports recents ; 
moins bon indicateur des reserves de I’organisme 

Folates dans les erythrocytes 

- Reflet du statut a long terme et des reserves tissulaires 

Homocysteine serique 

- Homocysteinemie aussi influencee par statut en vitamine B 6 et vitamine B 12 , 
sexe, age et fonction renale 

Dosage de la vitamine dans le serum 

- Reflet a la fois des apports recents et des reserves de I’organisme 

Homocysteine serique 

- Homocysteinemie aussi influencee par statut en vitamine B 6 et vitamine B g , 
sexe, age et fonction renale 

Acide methylmalonique serique 

- « Marqueur metabolique », indicateur de choix, concentration augmentee si insuffisance 
renale et methylmalonique acidurie 

Holo-transcobalamine II serique 

- Sensibility non encore determinee (donnees insuffisantes), concentration augmentee 
si insuffisance renale chronique 

Vitamine C dans plasma, serum ou mieux 
leucocytes 

- Pas de test fonctionnel disponible 

- Ascorbemie sensible aux apports alimentaires recents 

- Vitamine C leucocytaire = reflet des stocks cellulaires mais dosage lourd a mettre en oeuvre 


FAD: flavine adenine dinucleotide; FMN: flavine mononucleotide; PTHi : hormone parathyroidienne ; TP: taux de prothrombine; TCA: temps de cephaline activee; 
TPP: thiamine pyrophosphate. 


Du fait de leur image dans le public, les vitamines sont toujours 
I’objet d’un engouement important. Dans les pays occidentaux, 
ou les maladies cardiovasculaires et les cancers sont un fardeau 
important, la possibility de les prevenir avec des vitamines 
constitue un enjeu majeur de sante publique. C'est I’epidemio- 
logie qui a permis de mettre en evidence le role possible des 
vitamines dans la survenue et la prevention de ces affections. 
C’est ainsi qu'une relation inverse a ete mise en evidence entre 
la consommation de fruits et legumes et le risque de plusieurs 
cancers et des maladies cardiovasculaires. II a paru interessant 
de ce fait de rechercher quelle(s) substance(s) specifique(s) pre- 
sented) dans ces fruits et legumes pourrai (en) t etre a I’origine 
d'un tel effet protecteur. La conduite en parallele de recherches 
fondamentales montra que le stress oxydant est implique dans 
le developpement du cancer et de I’atherosclerose. II fut alors 
suggere que les carotenoides (en particulier le beta-carotene) et 
les vitamines C et E, presents en grandes quantites dans les 
fruits et legumes, pouvaient jouer ce role protecteur du fait de 
leur pouvoir antioxydant. Enfin, un grand espoir a ete mis dans 
I’interet d'un enrichissement d’un aliment-vecteur par I’acide 
folique afin d’abaisser I’homocysteinemie, dont I’augmentation 
est consideree comme un facteur de risque independant des 
pathologies ischemiques, et de prevenir les anomalies de ferme- 
ture du tube neural (v. p.1079). 


L’impact des vitamines antioxydantes (E et C) et du beta-caro- 
tene sur la survenue des maladies cardiovasculaires a ete 
examine a I’aide d’essais randomises en double aveugle contre 
placebo. Malheureusement, les resultats de ces essais n'ont pas 
permis de confirmer les donnees experimentales ou les obser- 
vations epidemiologiques qui suggeraient que ces substances 
avaient un effet protecteur. Ils montrent au contraire une augmen- 
tation du risque par comparaison au groupe placebo... C’est 
ainsi qu’une meta-analyse de 19 essais cliniques examinant le 
role de la vitamine E seule (9 etudes) ou associee a d’autres anti- 
oxydants (10 etudes) chez 135000 participants au total conclut 
qu’un apport de vitamine E > 400 Ul (1 0 mg)/j n’apporte aucun 
benefice au plan du risque cardiovasculaire et augmente la mor- 
tality toutes causes. 2 Un resultat particulierement important de 
cette meta-analyse est I’existence d’une relation effet-dose. On a 
longtemps cru que la vitamine E pouvait etre consommee a tres 
haute dose et que plus la dose etait elevee, plus le benefice etait 
important. Cette meta-analyse montre clairement que les doses 
elevees de tout nutriment peuvent etre associees a des effets 
deleteres et que la consommation de supplements vitaminiques 
contenant ces antioxydants afin de prevenir les maladies cardio- 
vasculaires n’est pas justifies dans I'etat de nos connaissances. 

Des arguments aux plans epidemiologique et biochimique indi- 
quent que les vitamines C et E et le beta-carotene peuvent reduire 
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TABLEAU 4 


Sources alimentaires, apports nutritionnels conseilles, limites de securite et signes cliniques de surcharge 


Vitamine 

Sources alimentaires 
(pour 100 gou 100 mL) 

ANC 

Limite de security 

Signes cliniques de surcharge 

A 

Esters de retinol (pig) : huile de foie de morue 
(30000), foie de volaille (13000), beurre (600), 
thon (450), camembert 45 % MG (300), 
creme (250), lait de femme (50), lait de vache (30) 
Beta-carotene (pg)* : carotte (12000), 
epinards frais (4000), abricot (1 800), 
tomate (800), margarine enrichie (650) 

800/600 a pig/j 

En aigu: 100000 Ul 
(30000 pig)/kg de poids 

En chronique: 

25000 Ul (7500 pig)/j 

Effet teratogene 
(femme enceinte) : 3300 Ul 
(1 000 pig)/j 

En aigu : t pression intracranienne, 
nausees, vomissements, douleurs osseuses 

En chronique : troubles hepatiques severes 

D 

D 3 (pig) : huile de foie de morue (200), 
saumon, hareng (12-20), sardine (10), truite (5), 
jaune d’ceuf (2-3), foie de veau (0,5), 
lait de vache (0,06), lait de femme (0,05) 

D 2 (pig) : tres tres peu de sources 
(champignon seche Shitake, 20-25 pig) 

5/5 pig (200 

Ul)/j a 

20/20 pig 
(800/800 Ul)/j b 

1 5/1 5 pig 
(600/600 Ul)/j c 

25 pig (1 000 Ul) j a 

100 pig (4000 Ul)/j c 

Hypercalcemie: anorexie, perte de poids, 
arret de croissance, irritabilite, asthenie 
Hypercalciurie : polyurie, polydipsie 
Nephrocalcinose, nephrolithiase, depots 
de calcium dans parois vasculaires 

E 

a-tocopherol (mg) : huile de germe de ble (1 50), 
huile de tournesol (56), huile d'arachide (17), 
huile de soja (15), huile d’olive (12), margarines 
(10 a 30) 

12/1 2 mg 
(1 8/1 8 Ul)/j a 

40 mg (50 Ul)/j a 

Hemorragie 

K 

K-i (pig) : choucroute (1 500), choux de Bruxelles 
(570), epinards (350), laitue (200), brocoli (130), 
huile de colza, huile de soja (1 00) 

45/45 pig/j a 

Pas de toxicite 


Thiamine 

B-i (mg) : levure dietetique (35), 
germes de ble (2), viande de pore (0,80), 
jambon (0,60), riz entier (0,40), foie de veau 
(0,30), thon (0,16), riz poli (0,06), 
pain blanc (0,06) 

1, 3/1,1 mg/j a 

Pas d’ effet secondaire, 
pas de toxicite 


Riboflavine 

B 2 : levure dietetique (13), foie de veau (2,6), 
rognons (1,8), germe de ble (0,70), 
camembert 45 % MG (0,60), ceuf de poule (0,30), 
lait de vache (0,20) 

1 ,6/1 ,5 mg/j a 

Pas d’ effet secondaire, 
pas de toxicite 


Niacine 

PP (mg) : levure dietetique (28), foie de veau (15), 
cacahuetes grillees (14), sardine (10), thon (8), 
riz non poli (5), viande de bceuf (5), 
pain complet (3,5), pain blanc (0,8) 

14/11 mg/j a 

Acide nicotinique: 10 mg/j e 
Nicotinamide: 900 mg/j a 

Acide nicotinique : flushes, 
troubles gastro-intestinaux, 
hepatotoxicite, effets oculaires 

Nicotinamide : hepatotoxicite 

Acide 

pantothenique 

B 5 (mg) : foie de veau (8), levure dietetique (7), 
riz non poli (1 ,7), ceuf (1 ,6), pate de foie (1 ,2), 
saumon (0,70), riz poli (0,60), cotelette de pore 
(0,50) 

5/5 mg/j a 

Effets secondaires tres rares 


b 6 

B e (mg) : germe de ble (3,3), sardine (1), 
foie de veau (0,9), riz non poli (0,70), 
thon (0,50), ceuf de poule (0,11) 

1 ,8/1 ,5 mg/j a 

5 mg/j a 

Neuropathie sensorielle 

Biotine 

B 8 (pig) : foie de veau (75), ceuf de poule (25), 
riz non poli (12), avocat (10), cote de pore (5) 

50/50 pig/j a 

Pas d’ effets secondaires 
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Monographie 


VITAMINOTHERAPIE QU’EST-CE QU’UNE VITAMINE ? 


►► 


§ Sources alimentaires, apports nutritionnels conseilles, limites de securite et signes cliniques de surcharge (suite) 

CD 

2 


Vitamine 

Sources alimentaires 
(pour 100 gou 100 ml) 

ANC 

Limite de securite 3 

Signes cliniques de surcharge 

Folates 

B g (pig) : foie de veau (240), fenouil (100), 
betterave rouge (90), epinards (80), 
ceuf de poule (70), chou vert (60), carottes (55), 
tomates (40), orange (25), choucroute (20), 
viande de boeuf, thon (1 5) 

330/300 pig/j a 
Femmes 
enceintes : 

400 pig/j a 
Femmes 
allaitantes : 

400 pig/j a 

600 pig/ja pour acide folique 

Pas d’effets secondaires avec 
folates alimentaires 

Masquage des troubles hematologiques 
de la carence en vitamine B 12 

Neurotoxicite (acceleration du declin cognitif) 
t risque de cancer colorectal (?) 

Cobalamine 

B 12 (pig) : foie de veau (60), hareng (8), cervelle (6), 
thon (4), filet de boeuf (2), fletan (1) 

2, 4/2, 4 pig/j a 

Aucun effet secondaire 


C 

C (mg): pulpe d'acerola (1 800), baie d’eglantine 
(1 250), goyave (270), chou de Bruxelles, 
brocoli, chou vert (100), papaye (80), kiwi (70), 
fraise (60), jus d’orange, cresson, citron, 
chou rouge, orange (50), pamplemousse (45) 

110/110 mg/j a 

1 000 mg a 

Troubles gastro-intestinaux, 
effets renaux (generateur de lithiase), 
effets pro-oxydants (?) 


ANC: apports nutritionnels conseilles 

“Apports nutritionnels conseilles et limite de securite en plus des apports fixes en France en 2001 pour les adultes de sexe masculin et de sexe feminin (1). 
6 Recommandations de I’Academie de medecine en 2012. 

0 Recommandations de I'lnstitute of Medicine (Etats-Unis) en 2011. 
d Selon methode utilisee. 

e Scientific Committee on Food (2000). Opinion of the Scientific Committee on the Tolerable Upper Intake Levels of Nicotinic Acid and Nicotinamide (Niacin). 

Brussels, Belgium : European Commission. 

* II taut 12 pg de beta-carotene pour avoir 1 pig de vitamine A. 


le risque de certains types de cancer et que I’attaque oxydative 
de I’ADN peut augmenter la probabilite des mutations qui pour- 
raient conduire au developpement des cellules cancereuses. Un 
lien net existe entre les apports bas de beta-carotene et le risque 
de cancers de I’endometre, de I’cesophage, de I’estomac ou du 
sein, mais surtout de cancer du poumon. Sur ces bases, des 
essais randomises ont ete mis en place afin de mesurer I’effica- 
cite des antioxydants dans la prevention des cancers en utilisant 
differents protocoles, differentes doses, et en ciblant soit la 
population generate, soit des populations a risques. Ces etudes 
d’intervention ont le plus souvent produit des resultats surpre- 
nants et decevants. Si I’administration quotidienne pendant 
5 ans de 1 5 mg de beta-carotene, 30 mg d’oc-tocopherol et 50 pg 
de selenium a 30000 adultes chinois du Linxian, une region 
ayant un taux tres eleve de mortalite par cancer de I’oesophage, 
diminue le taux de deces de 9 %, la mortalite tous types de 
cancer de 1 3 % et la mortalite par cancers de I’oesophage et de 
I’estomac de 21 %, 3 la supplementation de 29000 fumeurs ages 
de 50 a 69 ans par 20 mg/j de beta-carotene, loin de diminuer 
I’incidence des cancers, a ete responsable au contraire d’une 
augmentation de 18 % des cancers du poumon. 4 Ces resultats 
furent continues par la suite dans une etude americaine qui a 
traite d’anciens fumeurs et des sujets exposes a I’amiante par le 
beta-carotene (1 5 mg/j) et la vitamine A (25000 Ul/j). 5 L’inquie- 


tude a propos de I’ impact negatif de I ’utilisation des supplements 
contenant des antioxydants (en particulier beta-carotene et 
vitamine E) sur le cancer tut augmentee lors de la publication 
d’une meta-analyse qui montrait, qu’a I’exception du selenium, 
les antioxydants ne reduisent pas le risque de cancer gastrique 
ou intestinal, mais au contraire I’augmentent de 6 % 6 et des 
resultats de I’etude d’intervention SELECT qui montre que la 
prise de 400 Ul (1 0 mg)/j de vitamine E pendant 4 ans est asso- 
ciee a une augmentation significative de I’incidence du cancer 
de la prostate chez des hommes adultes « sains » ayant un 
taux d’antigene specifique de la prostate (PSA) inferieur a 
4 ng/mL et un toucher rectal normal a /inclusion. 7 Des observa- 
tions interessantes ont ete faites dans I’etude SU.VI.MAX, qui a 
inclus environ 13000 adultes des deux sexes, ages de moins de 
60 ans, selectionnes dans la population frangaise generate. 8 Les 
effets de la consommation d’un supplement contenant de faibles 
doses d’antioxydants (vitamine C, 1 20 mg ; vitamine E, 30 mg ; 
beta-carotene, 6 mg ; selenium, 1 00 pig ; zinc, 20 mg) furent 
etudies pendant une periode mediane de 7 annees et demie. 
Bien qu’aucun effet significatif ne fut observe sur /incidence 
des cancers et de la maladie ischemique cardiaque, ou la morta- 
lite de toute cause, une analyse stratifiee par sexe montre une 
diminution de /incidence des cancers (- 31 %) et de la mortalite 
de toute cause (- 37 %) chez les hommes supplements, mais 
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Doses 

Doses nutritionnelles pharmacologiques 

■< ► ► 



UlSUlilXI Courbe « effet-dose » theorique illustrant la relation 
entre les niveaux d’apport vitaminique et les effets observes 

ANC: apport nutritionnel conseille. 


pas chez les femmes supplementees, par comparaison au 
placebo. Une analyse ulterieure des donnees suggere que cette 
observation peut resulter d’un statut initial altere des hommes 
en beta-carotene et en vitamine C, qui tut progressivement 
corrige au cours de la periode de supplementation. Enfin, la 
supplementation diminue de moitie le risque de cancer de 
la prostate chez les hommes dont le PSA etait normal au debut 
de I’etude, mais accroTt de 50 % I’incidence du cancer de la 
prostate chez ceux dont le PSA etait superieur a 3 ng/mL. * 1 2 3 4 5 6 7 8 9 
Au total, ces resultats montrent aussi que la supplementation 
ciblee de populations avec un statut nutritionnel bas en un ou 
plusieurs micronutriments peut prevenir le cancer, tandis qu’une 
supplementation de populations ayant un bon statut ou ayant 
des lesions precancereuses ou avec des doses trop elevees 
peut, au contraire, promouvoir le cancer. 

Au total, les resultats des essais randomises n’ont pas toujours 
mis en evidence que les supplementations vitaminiques ont un 
effet preventif sur les maladies cardiovasculaires et les cancers. 
Ils montrent parfois un sur-risque de deces comparativement 
au placebo. II apparaTt done utile de ne pas recommander la 
consommation de supplements contenant des antioxydants, et 
en particulier du beta-carotene chez les fumeurs, pour prevenir 
le cancer ou les maladies cardiovasculaires dans la population 
generate tant que les groupes a risque n’ont pas ete mieux 
identifies. Pour I’instant, une alimentation riche en fruits, legumes 
et cereales completes associee a une activite physique reguliere, 
a I'absence de tabagisme et a une consommation de vin raison- 
nable, semble la meilleure garantie de vivre plus longtemps et en 
bonne sante. • 


resume Qu’est-ce qu’une vitamine? 

Dans les pays industrialises, les grands syndromes de carence vitaminique ont pratiquement 
disparu. S’y substituent aujourd'hui des etats de deficit marginal, caracterises par des reserves 
en vitamines insuffisantes pour maintenir un etat fonctionnel physiologique normal. Ces etats 
frappent des populations specifiquement exposees telles que les nouveau-nes, les femmes 
enceintes, les personnes ethyliques et les sujets ages, et pourraient avoir, a long terme, des 
effets defavorables sur la sante. Cette hypothese decoule de I’analyse d’etudes qui montrent 
une augmentation de I’incidence de diverses affections chez les sujets dont le statut 
vitaminique est precaire : cancers, pathologies cardiovasculaires, oculaires et osteo-articulaires. 
Bien que des liens de causalite restent difficiles a etablir, un immense champ d'application en 
sante publique parait s’ouvrir pour les vitamines, substituant la notion d’apport minimal, 
indispensable pour eviter I'apparition des signes de carence, a celle d’apport pouvant assurer 
un etat de sante optimal a moyen et a long terme. Cependant, le caractere paradoxal des 
resultats enregistres dans plusieurs essais randomises doit inciter a la prudence quant a 
I’utilisation de supplements vitaminiques afin de prevenir les maladies chroniques. 

summary What is a vitamin ? 

In industrialized countries, the major vitamin deficiency syndromes have virtually disappeared. 
Today they are superseded by marginal deficits, characterized by insufficient vitamins reserves 
to maintain normal physiologic state. These states strike populations such as infants, pregnant 
women, alcoholics and the elderly, and may have long term adverse effects on health. This 
assumption stems from the analysis of studies that show an increase in the incidence of various 
diseases such as cancers and cardiovascular, ocular and osteoarticular pathologies in subjects 
with low vitamin status. Although causal relationships are difficult to establish, a huge scope for 
public health appears to be open for vitamins, substituting the notion of minimal intake, 
indispensable to prevent signs of deficiency, to that ensuring optimal health in the medium and 
long terms. However, the paradoxical character of the results obtained in several randomized 
trials should prompt caution in the use of vitamin supplements to prevent chronic diseases. 


J.-C. Guilland declare avoir fait des interventions ponctuelles 
pour Merck Medication Familiale. 
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